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 生体中には各種の両親媒性物質により構成される生体膜が存在し、生体の秩序形成に大きな役
割を果たしている。生体膜は二分子層膜を基本構造としている。この二分子層膜を構成する多種
の脂質分子は、流動状態にあり均一に分布していると考えられてきたが、最近の研究により細胞
膜上にスフィンゴ脂質とコレステロールを主成分とする動的な膜ドメインが存在していること
が明らかになってきた。そのドメインは周りの流動的な膜よりも秩序性が高く硬い領域であるた
めラフト（＝いかだ）と呼ばれ、細胞内で情報伝達の中継基地として働いていると考えられ注目
されている。ラフトの主成分はスフィンゴミエリン（SM）であるが、コレステロールもラフト
形成に関与していると考えられている。 
 コレステロールは脂質二分子層膜において、脂質分子間のすき間に入り炭化水素鎖の凝集や結
晶化を妨げるなど、膜の流動性に効果を及ぼす。また、コレステロール類似体を用いた実験によ
り、分子構造がわずかに異なるだけで膜物性に対する効果が大きく変わることが知られている。
しかし、これらの分子構造の違いがどのようなメカニズムで脂質分子間相互作用を変えるのか不
明な点が多く残されている。 
本研究では、流動相状態にある SM 膜に対するコレステロール類似体添加の効果を、二重層
膜の弾性率を測定することにより評価し、類似体の分子構造との関連について検討した。コレス
テロール類似体として、ステロール環部分に酸素が結合した 7-ケトコレステロールと炭化水素
鎖部分に二重結合をもつスティグマステロールを用いた。膜弾性率は、直径数十μm の単層二
分子層膜ベシクルをマイクロピペットで吸引し、膜張力を表面積変化に対してプロットすること
により見積もった[1]。この方法により低張力の領域から曲げ弾性率を、また高張力の領域から
面積弾性率を計測した。 
その結果これらのコレステロール類似体は、コレステロールと同様 20~30 モル%添加すると
膜弾性率を急に増大させた。コレステロールではこの濃度領域で秩序液体相（Liqiud ordered 
phase:Lo 相）が形成されることが知られているが、本研究で用いたコレステロール類似体でも
LO相の形成が誘導されたと考えられる。3 つのステロールを比較すると、Lo 相形成に必要な 7-
ケトコレステロールの濃度は他の 2 つのステロールに比べて低く、ステロール環の構造の違い
が SM 膜の秩序化に大きく影響を与えることがわかった。 
 
[1] W. Rawicz et al., Biophysical Journal 79, 328- 339. 
